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2011 Æ 12 H 12 H 
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TIREE Se Fi AF A WAE 
请 仔细 阅读 说 明 书 并 在 医师 指导 下 使 用 


警示 语 

抗 抑郁 药 与 儿童 青少年 的 自杀 

在 儿童 青少年 抑郁 症 和 其 他 精神 疾病 中 的 短期 研究 提示 , 抗 抑郁 药 增加 自杀 意念 和 自杀 行为 ( 自 
杀 ) 的 风险 ， 如 果 考 虑 在 儿童 青少年 中 使 用 氟 哌 唾 吨 美 利 曲 辛 片 或 任何 其 他 抗 抑 郁 药 ， 必 须 权衡 这 
个 风险 与 临床 需要 。 已 经 开始 治疗 的 患者 ， 应 该 密切 观察 其 是 否 有 临床 症状 恶化 、 自 杀 或 异常 的 行 
为 改变 。 应 建议 家 庭 成 员 及 照料 者 加 强 对 患者 的 密切 观察 ， 并 和 主治 医生 加 强 沟通 。 氟 哌 唑 吨 美 利 
曲 辛 片 未 被 批准 用 于 儿童 患者 〈 见 注意 事项 及 儿童 用 药 )。 

综合 分 析 和 急性 期 安奈 剂 对 照 试 验 〈 总 计 24 个 试验 包括 4400/ 例 患者 )，9 种 抗 抑郁 药 (SSRIs 和 
其 他 抗 抑郁 药 ) 治疗 儿童 青少年 抑郁 症 、 强 迫 症 或 其 他 精神 障碍 过 试验 结果 显示 这 些 接受 抗 抑郁 药 
治疗 的 儿童 青少年 ， 在 治疗 的 前 几 个 月 内 ， 出 现 自杀 意念 和 自杀 行为 〈 自 杀 ) 的 不 良 事 件 风 险 明显 
增加 。 在 接受 抗 抑郁 药 治疗 的 病人 中 这 些 不 良 事件 的 平均 风险 为 4%， 是 安奈 剂 治疗 者 风险 (2%) 
的 两 倍 。 这 些 试验 中 未 发 生 自杀 事件 。 


【药品 名 称 】 
通用 名 称 : 氟 哌 噬 吨 美 利 曲 辛 片 
商品 名 称 : 合力 新 9 


英文 名 称 : 




















汉语 拼音 : Fupaisaidun Meiliquxin Pian 


【成 份 】 








Flupentixol and-Melitracer Tablets 


本 品 为 复方 制剂 ， 其 主要 组 份 为 ， 盐酸 氟 哌 噬 吨 和 盐酸 美 利 曲 辛 。 


【性 状 】 


本 品 为 紫 鞋 色 薄 膜 衣 片 ， 除 去 包 衣 后 显 白 


【适应 症 】 























轻 、 中 度 抑郁 和 焦虑 。 


神经 衰弱 、 心 因 性 抑郁 ， 抑 郁 性 神经 官能 症 ， 











期 抑郁 ， 嗜 酒 及 药 闻 者 的 焦躁 不 安 及 抑郁 。 


【规格 | 














FRENE 0.5mg 和 美 利 曲 辛 10mg/ 片 。 


【用 法 用 量 】 


色 或 类 白色 。 





急 匿 性 抑郁 ， 心 身 疾 病 伴 焦虑 和 情感 淡漠 ， 





TA 


更 年 


成 人 : 通常 每 天 2 片 ， 早 晨 及 中 午 各 1 片 ， 严 重病 例 早 晨 的 剂量 可 加 至 2 片 。 每 天 最 大 用 量 为 
4 片 。 

老年 病人 : 早晨 服 1 片 即 可 。 

维持 量 : 通常 每 天 1 片 ， 早 晨 口 服 。 

对 失眠 或 严重 不 安 的 病例 ， 建 议 减少 服药 量 或 在 急性 期 加 服 轻 度 镇 静 剂 。 




















【不 良 反 应 】 
失眠 为 本 品 最 常 Ta M 


MedDRA & EN 十 分 罕见 
统 器 官 分 类 (21/100~<1/10) (21/1000~<1/100) (>1/10000~<1/1000) (<1/10000) 

血液 和 淋巴 血小板 减少 、 白 细胞 减 静脉 栓 
系统 疾病 少 、 粒 细胞 缺乏 A 


精神 疾病 














锥 体外 系 症状 (如 迟 发 
性 运动 障碍 、 运 动 障 
碍 2). 、 帕 金森 病 、 神 经 
阻 滞 剂 恶性 综合 征 
































eae 





吉 缔 组 织 疾 





aa 

VLR & FH 

位 状况 

新 生 儿 锥 体 
外 系 症状 和 
/或 撤 药 症 











孕期 、 产 福 期 
和 围 产 期 状 
况 


体格 检查 


已 出 现 撤 药 综合 征 病 例 。 
上 述 精 神 方面 的 不 良 反应 也 可 能 是 抑郁 本 身 的 症状 。 总 之 ， 当 抑郁 改善 时 这 些 症状 亦 可 缓和 。 
上 市 后 情况 : 







































































有 出 现 胆汁 淤积 性 肝炎 的 个 例 报道 。 





【禁忌 】 

对 美 利 曲 辛 、 气 哌 只 吨 或 本 品 中 任 一 非 活性 成 份 过 敏 者 禁用 。 

禁用 于 循环 衰竭 、 任何 原 因 引 起 的 中 枢 神 经 系统 抑制 (如 : 急性 酒精 、 巴 比 受 类 或 阿片 类 中 毒 )、 
昏迷 状态 、 明 上 腺 嗜 铬 细胞 瘤 、 血 恶 液 质 、 未 经 治疗 的 闭 角 性 青光眼 。 不 推荐 用 于 心肌 梗死 的 恢复 
早期 、 各 种 程度 的 心脏 传导 阻 消 或 心律 失常 及 冠状 动脉 缺 血 患者 。 

禁止 与 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 同时 使 用 。 美 利 曲 辛 与 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 ( 包 括 非 选择 性 抑制 剂 、 选 
择 性 单 胺 氧化 酶 -A 抑制 剂 ( 如 吗 握 贝 胺 、 及 单 胺 氧化 酶 -B 抑制 剂 ( 如 司 来 吉 兰 )〉 联 合 使 用 可 能 导 
致 五 羟色胺 综合 征 ， 包 括 发 热 、 肌 阵 挛 、 伪 硬 、 震 颤 、 兴 奋 、 令 乱 、 意 识 模糊 及 自主 神经 系统 功能 
紊乱 〈 即 循环 障碍 〉 等 症状 。 

同 其 他 三 环 类 抗 抑郁 药 一 样 ， 美 利 曲 辛 也 不 能 用 于 正在 服用 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 的 患者 。 停 止 服 
用 非 选择 性 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 和 司 来 吉 兰 14 天 后 ,以 及 停 用 吗 氧 贝 胺 至 少 1 天 后 才能 开始 使 用 本 品 
治疗 。 同 样 ， 单 胺 氧化 酶 抑制 剂 的 治疗 也 应 在 本 品 停 药 观察 14 天 后 开始 。 


















































【注意 事项 】 

以 下 病人 使 用 本 品 时 需 谨慎 给 药 : ae PER. as DROS 甲状 腺 功能 亢进 、 帕 金 
森 综合 征 、 重 症 肌 无 力 、 肝 脏 疾 病 晚 期 、 心 血管 及 其 它 循环 系统 疾病 5 

由 于 其 兴奋 特性 , 不 推荐 激动 和 过 度 亢奋 的 病人 服用 本 酮 s。 如 朵 病人 之 前 已 经 使 用 镇 定 剂 治疗 ， 
须 逐 渐 停 用 。 

若非 抑郁 症状 已 有 明显 减轻 ， 抑 郁 症 病 人 仍 有 自杀 的 危险 。 

治疗 期 间 ， 有 自杀 倾向 的 病人 不 应 得 到 大 量 药物 。 

基于 其 他 精神 类 药物 有 过 报道 ， 本 品 可 能 会 改变 胰岛 素 和 葡萄糖 耐 量 ， 这 就 要 求 糖尿 病 患 者 使 
用 本 品 时 要 调整 降 糖 药 的 剂量 。 

患 有 闭 角 型 青光眼 、 前 房 变 浅 的 患者 ， 使 用 本 品 会 刺激 瞳孔 扩大 ， 寻 致 青光眼 急性 发 作 。 局 部 
麻醉 时 同时 使 用 三 环 、 四 环 抗 抑郁 药物 会 增加 友 生 心律 失常 、 低 血压 的 风险 。 如 果 可 能 ， 在 外 科 手 
术 前 几 天 就 停止 使 用 本 品 ， 如 果 在 不 可 避免 的 情况 下 实施 急诊 外 科 手 术 ， 一 定 要 告知 麻醉 师 之 前 接 
受 抗 抑郁 药物 治疗 的 病史 4% 

与 其 他 抗 精神 病 药物 相同 , 扼 哌 唑 吨 可 能 造成 QT 间 期 延长 。 持续 延长 的 QT 间 期 可 能 增加 恶性 
心律 失常 风险 。 因 些 ， 易 感染 个 体 〈 低 钾 血 症 、 低 镁 血 症 或 遗传 素质 ) 以 及 心血 管 病史 患者 〈 如 QT 
间 期 延长 、 显 著 心动 过 缓 (<50 搏 / 分 )、 近 期 急性 心肌 梗死 改作 、 失 代 偿 性 心力 衰竭 或 心律 失常 ) 需 
谨慎 使 用 氟 哌 唆 吨 。 应 避免 与 其 他 可 能 造成 QT 间 期 延长 的 抗 精神 病 药 的 联合 治疗 〈 见 药物 相互 作 
FAD. 

本 品 辅料 中 含有 乳糖 一 水 合 物 。 具 有 罕见 遗传 性 半 乳 糖 不 耐 受 、Lapp 乳糖 酶 缺乏 、 和 葡萄糖 - 半 乳 
糖 吸收 不 良 的 患者 建议 不 应 服用 本 品 。 如 同 所 有 的 神经 抑制 剂 一 样 ， 服 用 本 品 罕见 发 生 神经 抑制 综 
合 征 (可 能 致命 )。 

非常 罕见 的 情况 下 ， 尤 其 是 氟 哌 唑 吨 治疗 初期 ， 可 能 出 现 锥 体外 系 症状 。 当 神经 抑制 剂 如 氟 哌 
唆 吨 用 于 长 期 治疗 时 ， 可 能 会 发 生 不 可 逆 的 迟 发 性 运动 障碍 。 

病人 长 期 服用 氟 哌 唆 吨 时 ， 需 要 定期 检查 心理 和 神经 状态 、 血 细胞 计数 和 肝 功能 。 

已 有 关于 使 用 抗 精神 病 药物 引起 静脉 血栓 栓塞 CVTE) 的 病例 报道 。 由 于 接受 抗 精神 病 药物 治 
疗 的 患者 经 常 出 现 VTE 风险 因素 ， 本 品 治疗 之 前 和 治疗 期 间 应 明确 所 有 可 能 的 VTE 风险 因素 并 采 
取 预 防 措施 。 

由 于 病情 和 服用 本 品 均 能 削弱 患者 的 注意 力 和 反应 力 ， 服 用 本 品 的 患者 不 得 开车 或 操作 危险 的 
机 器 。 
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在 人 体 应 用 中 ， 己 有 可 能 对 女性 和 /或 男性 性 功能 和 生育 力 产 生 不 良 作用 的 不 良 事件 报道 。 如 出 
现 具有 临床 显著 性 的 高 催乳 素 血 症 、 乳 漏 、 闭 经 或 性 功能 障碍 ,应 考虑 降低 剂量 (如 可 能 ) 或 停 药 。 
停 药 后 ， 药 物 已 产生 影响 可 道 。 























【孕妇 及 哺乳 期 妇女 用 药 】 

妊娠 与 哺乳 期 间 最 好 不 要 服用 本 品 。 

动物 的 生殖 毒性 研究 表明 ， 两 种 活性 成 份 氟 哌 唑 吨 和 美 利 曲 辛 组 成 的 复方 对 胚胎 发 育 无 有 和 害 作 
用 ， 但 是 未 对 孕妇 进行 对 照 研究 。 

非 致 畸 作用 : 女性 患者 在 妊娠 末 三 月 使 用 抗 精神 病 药 物 〈 包 括 氟 哌 唑 吨 )， 生 产后 其 新 生 儿 具有 
锥 体外 系 症状 和 /或 撤 药 症状 的 风险 。 新 生 儿 可 能 出 现 焦躁 不 安 、 异 常 肌 伪 直 或 虚弱 、 震 颤 、 嗜 睡 、 
呼吸 困难 或 进食 问题 等 症状 。 这 些 并 发 症 可 能 存在 严重 程度 差异 。 某 些 情况 下 ， 新 生 儿 仅 出 现 自 限 
性 症状 ， 而 在 其 他 情况 下 ， 新 生 儿 需要 在 重症 看 护 病房 进行 监护 或 者 延长 住院 时 间 。 

除非 必要 性 明确 ， 怀 孕期 间 不 应 使 用 氟 哌 噬 吨 。 如 果 怀 孕期 间 需 要 停 药 ， 可 能 不 应 突然 停 药 。 

少量 气 哌 唆 吨 通过 母乳 分 泌 。 未 进行 有 关 和 母乳 中 是 否 有 美 利 曲 辛 分 泌 的 动物 和 人 体 研究 。 





















































【儿童 用 药 】 
尚 缺乏 儿童 用 药 的 安全 性 和 有 效 性 研究 资料 ， 不 推荐 儿童 使 用 本 品 * 


【老年 用 药 】 

详 见 【用 法 用 量 】。 

多 项 随机 、 安 奈 剂 对 照 临床 试验 显示 ， 某 些 非典 型 抗 精神 病 药 试验 组 中 老年 痴呆 患者 的 脑 血 管 
不 良 事件 风险 增加 了 约 3 倍 。 该 风险 增加 的 机 制 未 知 。, 对 二 其他 抗 精神 病 药 物 以 及 其 他 患者 人 群 ， 
亦 不 能 排除 脑 血管 事件 风险 增加 。 

2 项 大 规模 观察 性 研究 资料 显示 ， 接 受 抗 精神 病 药物 治疗 的 老年 痴呆 患者 与 未 接受 治疗 的 人 群 
相 比 , 其 死亡 风险 略 增 。 尚 缺乏 充分 资料 以 进行 该 风险 大 小 的 确切 评估 , 并 且 风 险 增加 的 原因 未 知 。 

本 品 未 获准 治疗 痴呆 相关 的 行为 障碍 s 

















【药物 相互 作用 】 
配伍 禁忌 : 

禁止 与 单 胶 氧 化 酶 抑制 剂 《包括 非 选 择 性 抑制 剂 、 选 择 性 单 胺 氧化 酶 -A 抑制 剂 (如 吗 握 贝 胺 》 
和 单 胺 氧化 酶 -B 抑制 剂 ( 司 来 吉 兰 )) 同时 使 用 , 合用 有 导致 五 羟色胺 综合 征 的 风险 ( 详 见 【禁忌 )。 
不 推荐 的 配伍 : 

拟 交 感 神经 药 ， 美 利 曲 辛 可 能 会 加 强 下 述 药物 对 心血 管 的 影响 ， 包 括 肾上腺 素 、 麻 黄 素 、 异 丙 
肾上腺 素 、 去 甲骨 上 腺 素 、 去 氧 崩 上 脲 素 及 茶 丙 醇 胺 (局 麻药 、\ 全 麻药 和 鼻 去 充血 药 中 含有 的 成 份 )。 

肾上腺 素 神经 阻 断 剂 : 本 品 可 降低 县 乙 啶 、 倍 他 尼 定 、 利 售 平 、 可 乐 定 、 甲 基 多 巴 的 抗 高 血压 
作用 。 在 使 用 三 环 抗 抑郁 药物 治疗 期 间 建 议 回 顾 所 有 的 抗 高 血压 治疗 。 

抗 胆 碱 药物 : 三 环 抗 抑郁 药 会 增强 此 类 药物 在 眼 、 中 枢 神 经 系统 、 肠 道 、 膀 胱 的 作用 ， 可 能 会 
增加 发 生 麻 兽性 肠 梗阻 、 高 热 等 的 风险 ， 应 避免 合用 。 

可 能 延长 QT 间 期 的 药物 : 与 其 他 已 知 可 显著 延长 QT 间 期 的 药物 联合 用 药 可 能 造成 与 抗 精神 病 
药物 治疗 相关 的 QT 间 期 延长 恶化 。 应 避免 与 下 列 药物 的 联合 用 药 。 

e Ia 和 II 类 抗 心律 失常 药 〈 如 奎 尼 丁 、 胺 碘 酮 、 索 他 洛 尔 、 多 非 利 特 ) 
有 分 抗 精 神 病 药 ( 如 气 哌 啶 醇 、 唑 硫 平 ) 
Bay KARA BRAG AER) 
了 分 抗 组 胺 药 〈 如 特 非 那 定 、 阿 司 咪唑 ) 
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e 部 分 唆 诺 酮 类 抗生素 〈 如 加 替 沙 星 、 莫 西沙 星 ) 

上 述 列表 并 非 详 尽 ， 其 他 已 知 可 显著 延长 QT 间 期 的 药物 〈 如 西沙 必 利 、 锂 ) 应 避免 与 本 品 联 
合用 药 。 

应 谨慎 使 用 已 知 可 造成 电解 质 紊 乱 〈( 如 低 钾 血 症 〉 的 药物 以 及 已 知 可 增加 气 哌 唑 吨 血 浆 浓 度 的 
药物 ， 因 为 可 能 增加 QT 间 期 延长 和 恶性 心律 失常 的 风险 〈 见 注意 事项 )。 

中 枢 神 经 系统 镇 静 剂 : 本 曲 会 增强 酒精 、 巴 比 妥 类 和 其 他 中 枢 神 经 系统 镇 静 药 物 〈 如 催眠 药 、 
抗 焦虑 药 、 抗 组 胺 药 、 阿 片 类 和 麻醉 药 ) 的 作用 。 神 经 阻 滞 剂 〈 氟 哌 唑 吨 ) 与 锂 合用 会 增加 发 生 神 
经 毒性 的 风险 。 本 品 会 降低 左旋 多 巴 的 作用 ， 而 增加 其 心脏 不 良 反应 的 风险 。 




















































































































【药物 过 量 】 
药物 过 量 时 最 早出 现 的 是 美 利 曲 辛 引起 的 严重 的 抗 胆 碱 症状 ， 氟 哌 噬 吨 过 量 引 起 的 锥 体外 系 运 























嗜睡 、 兴 奋 、 躁 动 、 幻 觉 。 抗 胆 碱 作用 : MEILAK OZEE, RYA MIRTE, MEZ 
B R RA REFRE EA RME. GER: 客 律 失常 〈 室 性 快速 型 心律 失常 、 
尖端 扭转 型 室 性 心动 过 速 、 室 额 )、 心 力 衰 音 、 低 血压 、 心 源 性 休克: 代谢 性 酸 中 毒 。 低 血 钾 。 
治疗 措施 : 
住院 治疗 (重症 监护 病房 )， 对 症 及 支持 治疗 。 给 予 洗 岂 治疗 # 即 代 服 药 后 期 阶段 也 应 使 用 活性 
炭 治 疗 。 采 取 措 施 维持 呼吸 和 心血 管 系统 功能 。3~51 天 内 持续 使 用 心电图 监测 心脏 功能 。 为 避免 血 
压 进一步 降低 ， 不 宣 使 用 肾上腺 索 。 可 用 安定 治疗 惊 胖 ， 比 哌 立 登 可 用 于 治疗 锥 体外 系 症状 。 























【药理 毒 理 】 
药理 作用 
气 哌 唆 吨 美 利 曲 辛 片 是 由 气 哌 呆 吨 和 美 利 曲 辛 组 成 的 复方 制剂 。 气 哌 唆 吨 是 一 种 唆 吨 类 神经 阻 
光 剂 ， 小 剂量 具有 抗 焦虑 和 抗 抑郁 和 作用 。 立 利 曲 辛 是 一 种 三 环 类 双 相 抗 抑郁 剂 ， 低 剂量 应 用 时 ， 具 
有 兴奋 特性 。 两 种 成 份 的 复方 制剂 具有 抗 抑 邦 、 抗 焦虑 和 兴奋 特性 。 
毒 理 研究 
生殖 毒性 : 
大 鼠 生 育 力 试验 中 ， 气 哌 唆 吨 和 美 利 曲 辛 单独 给 药 对 生育 力 产生 轻微 影响 ， 气 哌 唑 吨 轻 微 影响 
雌性 大 鼠 的 妊娠 率 而 美 利 曲 辛 轻微 抑制 雄性 大 鼠 的 生育 力 , 产生 上 述 影 响 的 剂量 远 超 临床 应 用 剂量 。 
在 大 鼠 和 免 中 ， 氟 哌 噬 吨 和 美 利 曲 辛 联合 使 用 未 诱发 胚胎 畸形 ， 未 影响 胚胎 发 育 。 在 小 鼠 中 ， 
美 利 曲 辛 可 使 胎 仔 体重 减轻 和 晚期 胚胎 吸收 增加 ， 但 仅 在 杀 代 动物 毒性 剂量 时 观察 到 胚胎 畸形 。 在 
小 鼠 和 大 鼠 中 ， 美 利 曲 辛 对 出 生 后 发 育 未 见 明 显影 响 。 






























































【 药 代 动力 学 】 
氟 哌 噬 吨 和 美 利 曲 辛 合用 不 影响 各 自 的 药 动 学 特性 。 
AUREM 
AUREM ee H ALTERE SA, RAIER (Z) 一 氟 哌 唆 吨 和 反 式 〈E) 一 






































氟 哌 唆 吨 ， 其 比例 大 约 为 1:1。 下 列 数据 为 有 活性 的 顺 式 〈Z) 一 氟 哌 唆 吨 的 数据 : 
吸收 : 
口服 用 药 ， 氟 哌 唑 吨 的 血 药 浓度 的 达 峰 时 间 约 4~5 小 时 。 口 服 的 生物 利用 度 约 为 40%。 
分 布 : 
表 观 分 布 容积 约 为 14.1L/kg， 血 浆 蛋 白 结合 率 约 为 99%。 
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生物 转化 : 

顺 式 (Z) 一 氟 哌 噬 吨 在 体内 主要 通过 三 个 途径 进行 代谢 一 一 磺 化 氧化 作用 、 侧 链 N 一 脱产 作用 
以 及 与 葡萄 糖 醛 酸 结合 。 代 谢 产 物 没 有 精神 药理 学 活性 。 氟 哌 噬 吨 在 脑 及 其 他 组 织 的 浓度 高 于 其 代 
谢 产 物 。 

清除 : 

氟 哌 唆 吨 的 消除 半衰期 约 为 35 小 时 ， 平 均 血 浆 清 除 率 约 为 0.29L/min。 氟 哌 唆 吨 主要 是 通过 姜 
便 排 泄 ， 也 有 部 分 通过 屎 排泄 。 人 服用 所 标记 的 氟 哌 噬 吨 提示 其 人 体 主要 排泄 途径 为 凌 便 排泄 ， 约 
为 尿 排泄 量 的 4 倍 。 

母乳 中 也 含有 少量 氟 哌 唆 吨 ， 其 乳汁 /血浆 浓度 比 平均 为 1:3。 

线性 : 

氟 哌 噬 吨 呈 线 性 动力 学 。 血 浆 浓 度 达 到 稳 态 需 7 日 。 若 按照 每 日 一 次 口服 5mg AIRE, h 
稳 态 血 药 浓 度 为 1.7ng/ml (3.9nmol/L). 

老年 患者 : 

未 在 老年 患者 体内 进行 药物 代谢 动力 学 试验 。 但 噬 吨 类 其 他 药物 ， 如 珠 氯 唑 醇 ， 已 被 证 明 其 药 
物 动力 学 参数 与 患者 年 龄 不 相关 。 

肝 功 能 减退 患者 : 无 相关 数据 。 

肾 功能 减退 患者 ， 从 药物 的 排泄 性 质 推测 ， 肾 功能 减退 可 能 对 原形 药物 的 血浆 浓度 影响 不 大 。 

































































美 利 曲 辛 
吸收 : 
口服 给 药 血 药 浓度 的 达 峰 时 间 约 为 4 小 时 。 口 服 生物 利用 度 来 知 。 
分 布 : 
表 观 分 布 容积 未 知 。 大 鼠 的 血浆 蛋白 结合 率 约 为 89%e 
生物 转化 : 
美 利 曲 辛 的 代谢 主要 通过 去 甲 基 化 和 羟基 化 两 条 途径 。 主 要 活性 代谢 产物 为 仲 胺 利 曲 辛 。 
清除 : 
美 利 曲 辛 的 消除 半衰期 约 为 了 9 人 小 时 《范围 为 12~24 小 时 )。 血 浆 清 除 率 (Cls) 未 知 。 在 大 鼠 体 












































内 ， 美 利 曲 辛 主要 通过 辩 便 排 洪 ， 也 有 部 分 通过 尿 排泄 。 排 泄 模型 显示 经 由 姜 便 排泄 美 利 曲 辛 的 量 
大 约 为 尿 排泄 量 的 2.5 fio, ew Hae IL SLIT aL AC 

老年 患者 :无 相关 数据 。 

肝 功 能 减退 者 必 无 相关 数据 * 

肾 功能 减退 者 六 无 相关 数据 。 





【贮藏 】 
在 25'C 以 下 保存 。 


【包装 】 
铝 塑 包装 ，20 片 / 盒 。 


【有 效 期 】 
36 个 月 。 


【执行 标准 】 
进口 药品 注册 标准 JX20150174 


【进口 药品 注册 证 号 】 
H20171104 


【上 市 许可 持 有 人 ]】H. Lundbeck A/S 
地 址 : Ottiliavej 9, DK-2500, Valby, Denmark 
电话 : +4536301311 
传真 : 十 4536301940 


【生产 企业 】H. Lundbeck A/S 
地 址 : Ottiliavej 9, DK-2500, Valby, Denmark 
电话 : +4536301311 
传真 : +4536301940 


【国内 联系 方式 】 
公司 名 称 : 深圳 市 康 哲 药 业 有 限 公司 
公司 地 址 : 深圳 市 南山 区 南 头 街道 大 新 路 198 号 马 家 龙 创新 大 厦 B 座 6-8 楼 
邮 4a: 518052 
电话 号 码 : 0755-82416868 
传真 号 码 : 0755-82416622 
网 tik: http://www.cms.net.cn 
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Deanxit 


Flupentixol and Melitracen Tablets Instructions 


Please read this information carefully and take Deanxit under the physician’s suggestion. 


WARNING 
Suicidality in Children and Adolescents 

Antidepressants increased the risk of suicidal thinking and behavior (sùicidality) in short-term 
studies in children and adolescents with Major Depressive Disorder (MDD) and other psychiatric 
disorders. Anyone considering the use of Flupentixol and Melitracen Tablets or any other 
antidepressant in a child or adolescent must balance this risk with‘the clinical need. Patients who are 
started on therapy should be observed closely for clinical worsening, suicidality, or unusual changes 
in behavior. Families and caregivers should be advised of the: need for close observation and 
communication with the prescriber. Flupentixol and “Melitracen Tablets is not approved for use in 
pediatric patients. (See Precautions and Pediatric Use) 

Pooled analyses of short-term (4 to 16 weeks) placebo-controlled trials of 9 antidepressant drugs 
(SSRIs and others) in children and adolescents with major depressive disorder (MDD), obsessive 
compulsive disorder (OCD), or other.psychiatric disorders (a total of 24 trials involving over 4400 
patients) have revealed a greater risk of adverse events representing suicidal thinking or behavior 
(suicidality) during the first few months of treatment in those receiving antidepressants. The average 
risk of such events in patients receiving antidepressants was 4%, twice the placebo risk of 2%. No 
suicides occurred in these.trials. 


Drug Name 

Generic Name: Flupentixol and Melitracen Tablets 
Trade Name: Deanxit 

Chinese phonetics: Fupaisaidun Meiliquxin Pian 


Ingredients 
A compound film-coated tablet. Each film-coated tablet contains flupentixol 0.5mg (as dihydrochloride) 
and melitracen 10mg (as hydrochloride) . 


Characteristics 
An indigotin and erythrosin film-coated tablet, with a white to almost white core. 


Indications 


Mild to moderate depression and anxiety. 


Neurasthenia, Psychogenic depression, Depressive neuroses, Masked depression, Psychosomatic affections 
accompanied by anxiety and apathy, Menopausal depressions, Dysphoria and depression in alcoholics and 
drug-addicts. 


Strength 
Flupentixol 0.5mg/Tab 
Melitracen 10mg/Tab 


Dosage regimen 

Adults: 

Usually 2 tablets daily: morning and noon. 

In severe cases the morning dose may be increased to 2 tablets. The maximum dose is 4 tablets daily. 
Elderly patients: 

1 tablet in the morning. 

Maintenance dose: 

Usually 1 tablet in the morning. 

In cases of insomnia or severe restlessness, reduction in the dose should“be considered or a light sedative 
agent should possibly be prescribed in the acute phase. 


Adverse effects 


Insomnia is the most frequent adverse effect of Deanxit. 
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Cases of withdrawal syndrome have occurred. 
The above-mentioned mental side effects can also be symptoms of the depression itself. In general, these 
symptoms abate as the depressive condition improves. 


Post marketing 
Isolated cases of cholestatic hepatitis have been reported. 


Contraindications 

Hypersensitivity to flupentixol and melitracen or to any of the excipients.Circulatory collapse, depressed 
level of consciousness due to any cause (e.g. intoxication with alcohol, barbiturates or opiates), coma, 
phaeochromocytoma, blood disorders and untreated narrow angle glaucoma. Recent myocardial infarction. 
Any degree of atrioventricular block or disorders of cardiac rhythm and coronary artery insufficiency. 
Concomitant treatment with;MAOIs (monoamine oxidase inhibitors) is contra-indicated. Simultaneous 
administration of melitracen.and\MAO ‘inhibitors (both non-selective as well as selective MAO-A inhibitors 
[moclobemide] and MAO-B inhibitors [selegiline]) may cause serotonin syndrome. A combination of 
symptoms possibly includes hyperthermia, myoclonus, rigidity, tremor, agitation, confusion, disturbances 
in the state of consciousness and autonomic dysfunction (circulatory instability).As with other tricyclic 
antidepressants, melitracen should not be given to patients receiving monoamine oxidase inhibitors 
(MAOIs). Treatment with Deanxit may be instituted 14 days after discontinuation of non-selective MAOIs 
and minimum one day after discontinuation of moclobemide and selegiline. Treatment with MAOIs may be 
introduced 14 days after discontinuation of Deanxit. 


Precautions 

Deanxit should be used with caution in patients with organic brain syndrome, convulsion, urinary retention, 
hyperthyroidism, Parkinson’s syndrome, myasthenia gravis, advanced hepatic and cardiovascular or 
circulatory disease. 

Not recommended for excitable or overactive patients since its activating effect may lead to exaggeration of 
these characteristics. If previously the patient has been treated with tranquillizers or neuroleptics with 


sedative effect, these should be withdrawn gradually. 
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Until there is a significant remission in the depressive symptoms, the risk of suicide remains for depressed 
patients. 

During treatment, potentially suicidal patients should not have access to large quantities of drugs. 

As described for other psychotropics Deanxit may modify insulin and glucose responses calling for 
adjustment of the antidiabetic therapy in diabetic patients. In patients with the rare condition of shallow 
anterior chamber and narrow chamber angle, attacks of acute glaucoma due to dilation of the pupil may be 
provoked. Anaesthetics given during tri/tetracyclic antidepressant therapy may increase the risk of 
arrhythmias and hypotension. If possible, discontinue Deanxit several days before surgery; if emergency 
surgery is unavoidable, the anaesthetist should be informed that the patient is being so treated. 

As with other drugs belonging to the therapeutic class of antipsychotics, flupentixol may cause QT 
prolongation. Persistently prolonged QT intervals may increase the risk of malignant arrhythmias. 
Therefore, flupentixol should be used with caution in susceptible individuals (with hypokalemia, 
hypomagnesia or genetic predisposition) and in patients with a history of cardiovascular disorders, e.g. QT 
prolongation, significant bradycardia (<50 beats per minute), a recent acute myocardial infarction, 
uncompensated heart failure, or cardiac arrhythmia. Concomitant treatment with other antipsychotics which 
may cause QT prolongation should be avoided (See Drug interaction), 

The tablets contain lactose monohydrate. Patients with rare hereditary problems of galactose intolerance, 
the Lapp lactase deficiency or glucose-galactose malabsorption_should not receive this medicine. 

As with all neuroleptic agents, a (potentially life-threatening) neuroleptic syndrome may rarely occur. 

In very rare cases, especially at the beginning of treatment-with flupentixol, extrapyramidal disturbances 
may appear. When neuroleptic agents, such as flupentixol, aresused for a prolonged duration of treatment, 
potential irreversible tardive dyskinesias are possible. 

For patients undergoing a long-term treatment with flupentixol, the psychological and the neurological 
status, the blood count and the hepatic functioning must be monitored regularly. 

Cases of venous thromboembolism (VTE) have‘been reported with antipsychotic drugs. Since patients 
treated with antipsychotics often present with.acquired risk factors for VTE, all possible risk factors for 
VTE should be identified before,and during treatment with Deanxit and preventive measures undertaken. 
The underlying disease, the drug or the;combination of the two can impair attention and the ability to react. 
Patients taking Deanxit;should not<drive motor vehicles or operate dangerous machinery until they know 
their personal reaction tothe drug. 

In humans, adverse“events have been reported that may have a negative impact on female and/or male 
sexual function and fertility. If clinical significant hyperprolactinaemia, galactorrhoea, amenorrhoea or 
sexual dysfunctions occur, a dose reduction (if possible) or discontinuation should be considered. 

The effect is reversible on discontinuation. 


Use during pregnancy and lactation 

Deanxit should preferably not be given during pregnancy and lactation. Reproduction studies carried out in 
animals have shown that the combination of the two active ingredients, melitracen and flupentixol, exert no 
risk to the fetus, but no controlled studies have been carried out in pregnant women. 

Non-teratogenic effects: Newborns whose mothers were taking antipsychotics (including Flupentixol) 
during the third trimester of pregnancy, are at risk of extrapyramidal and/or withdrawal symptoms after 
birth. These symptoms in newborns can be agitation, unusual muscle stiffness or weakness, tremor, 
drowsiness, difficulty in breathing or feeding problems. These complications may have a different severity. 
In some cases they were self-limiting, in other cases the newborns needed monitoring in intensive care or 
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prolonged hospitalization. Flupentixol should not be taken during pregnancy unless it is clearly necessary. 
If a discontinuation of treatment is required during pregnancy, this should possibly not be done abruptly. 
Flupentixol is found in breast milk in low concentrations. 

There are no studies available in animals or in humans that investigate the secretion of melitracen in the 
mother’s milk. 


Use for children 
Not recommended due to lack of clinical experience. 


Use for elderly patients 

See dosage regimen for details. 

An approximately 3-fold increased risk of cerebrovascular adverse events has been seen in randomised 
placebo controlled clinical trials in the dementia population with some atypical antipsychotics. The 
mechanism for this increased risk is not known. An increased risk cannot, be excluded for other 
antipsychotics or other patient populations. 

Data from two large observational studies showed that elderly people with dementia who are treated with 
antipsychotics are at a small increased risk of death compared with those who are not treated. There are 
insufficient data to give a firm estimate of the precise magnitude.of the risk and the cause of the increased 
risk is not known. 


Deanxit is not licensed for the treatment of dementia-related behavioural disturbances. 


Drug interaction 
Contra-indicated combinations: 
MAOIs (non-selective as well as selective. A (moclobemide) and B (selegiline)) - risk of “serotonin 
syndrome” (cf. contraindications) . 
Inadvisable combinations: 
Sympathomimetic agents: Melitracen may. potentiate the cardiovascular effects of adrenaline, ephedrine, 
isoprenaline, noradrenaline,<phenylephrine, and phenylpropanolamine (e.g. as contained in local and 
general anaesthetics and.nasal decongestants). 
Adrenergic neurone \blockers: Deanxit may counteract the antihypertensive effects of guanethidine, 
betanidine, reserpine, clonidine and methyldopa. It is advisable to review all antihypertensive therapy 
during treatment with tricyclic antidepressants. 
Anticholinergic agents: Tricyclic antidepressants may potentiate the effects of these drugs on the eye, 
central nervous system, bowel and bladder; concomitant use of these should be avoided due to an increased 
risk of paralytic ileus, hyperpyrexia, etc. 
Drugs which may increase the QT interval: Increases in the QT interval related to antipsychotic treatment 
may be exacerbated by the co-administration of other drugs known to significantly increase the QT interval. 
Co-administration of such drugs should be avoided. 

e class Ia and II antiarrhythmics (e.g. quinidine, amiodarone, sotalol, dofetilide) 

e some antipsychotics (e.g. haloperidole, quetiapine) 

e some macrolides (e.g. erythromycin) 

e some antihistamines (e.g. terfenadine, astemizole) 

e some quinolone antibiotics (e.g. gatifloxacin, moxifloxacin) 
The above list is not exhaustive and other individual drugs known to significantly increase QT interval (e.g. 
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cisapride, lithium) should be avoided. 

Drugs known to cause electrolyte disturbances such as thiazidediuretica (hypokalemia) and drugs known to 
increase the plasma concentration of flupentixol should also be used with caution as they may increase the 
risk of QT prolongation and malignant arrythmias (see Precautions). 

Combinations requiring precautions for use: 

CNS sedating agents: Deanxit can enhance the effect of alcohol, barbiturates as well as other CNS sedating 
medications (e.g., hypnotics, anxiolytics, antihistaminics, opiates, anaesthetics). Concomitant use of 
neuroleptics (flupentixol) and lithium increases the risk of neurotoxicity. Deanxit may reduce the effect of 
levodopa and increase the risk of cardiac side effects. 


Overdosage 

In cases of overdosage the symptoms of intoxication by melitracen, especially of anticholinergic nature, 
dominate. More rarely extrapyramidal disorder due to flupentixol occur. 

Symptoms: 

Somnolence, irritability, agitation, hallucinations. Anticholinergic effects: mydriasis, tachycardia, urinary 
retention, mucosal dryness, intestinal hypomotility, convulsions, pyrexia, suddenly-depressed level of 
consciousness, coma, respiratory depression. Cardiac symptoms:. arrhythmias. (ventricular arrhythmias, 
torsade de pointes, ventricular fibrillation), cardiac failure, hypotension; cardiogenic shock, Metabolic 
acidosis, hypokalemia. 

Treatment: 

Admission to hospital (intensive care unit). Treatment is/ symptomatic and supportive. Gastric aspiration 
and lavage even in a late stage after oral ingestion) and treatment with activated charcoal. Measures to 
support the respiratory and cardiovascular systems shouldbe instituted. Continuous ECG-monitoring of 
cardiac function for 3-5 days. Epinephrine (adrenaline)-should not be used as further lowering of blood 
pressure may result. Convulsions can be treated with diazepam, and extrapyramidal disorder with 
biperiden. 


Pharmacological effects & toxicology 

Pharmacological effects: 

Deanxit consists of flupentixol and.melitracen. Flupentixol is a neuroleptic of the thioxanthene group with 
anxiolytic and antidepressant properties when given in small doses. Melitracen is a tricyclic antidepressant 
with activating properties in low doses. In combination the compounds render a preparation with 
antidepressant, anxiolytic and activating properties. 

Toxicity Studies 

Reproduction toxicity: 

In preclinical fertility studies in rats, where flupentixol and melitracen were administered separately slight 
effects on fertility were noted. Flupentixol slightly affected the pregnancy rate of female rats, whereas 
melitracen slightly repressed fertility and fecundity of male rats. Effects were seen at doses well in excess 
of those applied during clinical use. 

Combination of flupentixol and melitracen did not induce a significant increase of malformations and did 
not affect embryofoetal development significantly in rats or rabbits. In mice melitracen was associated with 
lower foetal body weight and an increase of late resorptions, but malformations were noted only for doses 
which were toxic for the dams. No significant effect on postnatal development of melitracen was noted in 


mice or rats. 


Pharmacokinetics 

The combination of flupentixol and melitracen does not seem to influence the pharmacokinetic properties 

of the individual compounds. 

Flupentixol: 

Flupentixol is a mixture of two geometric isomers, the active cis(Z)-flupentixol and trans(E)-flupentixol, 

approximately in the ratio of 1:1.The following data concerns the active cis(Z)-isomer. 

Absorption: 

Oral administration results in maximum serum levels in about 4-5 hours. Oral bioavailability is about 40%. 

Distribution: 

The apparent volume of distribution (Va)p is about 14.1 L/kg. The plasma protein binding is about 99%. 

Biotransformation: 

The metabolism of cis(Z)-flupentixol proceeds along three main routes — sulphoxidation, side chain 

N-dealkylation and glucuronic acid conjugation. The metabolites are devoidsof psychopharmacological 

activity. Flupentixol dominates over metabolites in brain and other tissues. 

Elimination: 

The elimination half-life (ty, g) is about 35 hours and the mean systemic clearance (Cls) is about 0.29 L/min. 

Flupentixol is excreted mainly with faeces, but also to some degree with the urine. When tritium labelled 

flupentixol is administered to man the excretion pattern shows the excretion via faeces to be about 4 times 

the urinary excretion. 

In nursing mothers flupentixol is excreted in small \amounts.with the breast milk. The ratio milk 

conc./serum conc. in women is on an average 1:3. 

Linearity: 

The kinetics is linear. Steady state plasma levels are achieved in about 7 days. The mean minimum steady 

state level corresponding to 5 mg flupentixol orallyonce-a-day was about 1.7 ng/ml (3.9 nmol/L). 

Elderly patients: 

Pharmacokinetic investigations; have not>been done in elderly patients. However, for the related 

thioxanthene drug, zuclopenthixol, the pharmacokinetic parameters are widely independent of the age of 

the patient. 

Reduced hepatic function: 

No data available. 

Reduced renal function: 

Based on the above characteristics for elimination it is reasonable to assume that reduced kidney function is 

likely not to have much influence on the serum levels of parent drug. 

Melitracen 

Absorption: 

Oral administration results in maximum serum levels in about 4 hours. Oral bioavailability is not known. 

Distribution: 

The apparent volume of distribution (Va) p is not known. The plasma protein binding in rats is about 89%. 

Biotransformation: 

The metabolism of melitracen proceeds mainly by demethylation and hydroxylation. The main active 

metabolite is the secondary amine, litracen. 

Elimination: 

The elimination half-life (tsp) is about 19 hours (range 12-24 hours) in man. The systemic clearance (Cls) 
T 


is not known. In rats melitracen is excreted mainly with faeces, but also to some degree with the urine. The 
excretion pattern shows the excretion via faeces to be about 2 % times the urinary excretion. It is not known 
whether melitracen is excreted with breast milk. 

Elderly patients: 

No data available. 

Reduced hepatic function: 

No data available. 

Reduced renal function: 


No data available. 


Storage conditions 
Store below 25°C. 


Packs 
20 tablets in blister strip in cardboard box. 


Shelf life 
36 months. 


Specifications 
Imported Drug Registration Specifications with the No. JX20150174 


Imported Drug License No. 
H201711104 


Marketing Authorization Holder: H; Lundbeck A/S 
Address: Ottiliavej 9, DK-2500; Valby, Denmark 

Tel : +4536301311 

Fax: +4536301940 


Manufacturer: H. Lundbeck A/S 

Address: Ottiliavej 9, DK-2500, Valby, Denmark 
Tel : +4536301311 

Fax: +4536301940 


China-Contact us 

Name: Shenzhen Kangzhe Pharmaceutical Co Ltd. 

Address: 6 - 8/F, Block B, Majialong Chuangxin Building, No.198 Daxin Road, Nantou Sub-district, 
Nanshan District, Shenzhen 

Post Code: 518052 

Tel: 0755-82416868 


Fax: 0755-82416622 
Website: http://www.cms.net.cn 


